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性エラストマーであるポリジメチルシロキサン ( P DM S )で電子素子および配線を
被覆する手法が一般的である。しかし、膜厚数十～数百 μ m のバルク状の P DM S
薄膜では生体組織表面の凹凸に対し十分に追従・密着せず、さらに P DM S 表面が
疎水性であることから湿潤な組織表面への密着力は弱い。これに対し K an g らは、
ヘキサンで希釈した P DMS 溶液をスピンコートすることで膜厚数百 n m の自己支
持性 P DM S 超薄膜が作製可能であることを見出した ( A d v.  M at er. ,  2 0 1 3)。他方、イ
ガイ科の貝 (例：ムール貝 )が作り出す接着タンパク質を模倣した高分子材料であ
るポリドーパミン ( P DA)を金属・プラスチック・ゴムなどのあらゆる基材表面に
修飾することで、簡便に表面濡れ性と生体親和性を向上させる手法が L e e らによ
り報告されている ( Sc i e n ce ,  20 0 7 )。ドーパミンの酸化重合によって基材表面に形成
される厚さ数十 n m の P DA 層は、カテコール基を介して生体分子がもつチオール
やアミンとマイケル付加やシッフ塩基反応することで生体接着材として機能し、
生体内に埋植した際にも炎症反応が起こりにくいことが報告されている。  
 このような背景の下、申請者は、薄膜化した P DM S の表面に生体接着材である
P DA を修飾すれば、生体組織への物理的な密着性と化学的な接着性の両方が向上
し、数 mm サイズの小型デバイスを生体組織上に安定固定できる、と着想した。
そこで、所属研究室がこれまで培ってきた高分子ナノシート (数十～数百 n m の膜
厚に対して数 c m 2 以上の面積を有する高分子超薄膜 )の作製・物性評価方法を用い
て 膜 厚 1  μ m 以 下 の P DM S ナ ノ シ ー ト を 作 製 し 、 そ の 表 面 を P DA 修 飾 し た
P DA -P DM S ナノシートについて、その材料物性と生体組織への密着・接着特性を
i n  v i t r o ,  e x  v i vo ,  i n  v i vo 評価にて明らかとすることを本研究の目的とした。  
 本論文は、 4 章から構成される。第 1 章は序論として本論文の背景と目的を纏






3 章では、 P DA -P D M S ナノシートを利用した体内埋め込み型デバイスの固定能を
i n  v i vo 実験にて評価している。第 4 章は終章として、本論文の結論と将来展望を
述べている。各章の概説は以下の通りである。  








 第 2 章は、 P DA -P DMS ナノシートの作製方法、材料力学物性および密着・接着
特性に関する記述である。まず、R o l l - t o - r o l l 方式のマイクログラビアコーターに
て P DMS ナノシートを製膜する際、予め基材上に製膜した水溶性高分子 (ポリビニ
ルアルコール : PVA)層の上に P DM S 溶液を塗布することで、熱硬化 ( 8 0 °C ,  1 2  h )後
に P VA/ P DM S 二層膜として基材から剥離した。次に、水中で P VA 層を溶解させる
ことにより自己支持性の P DM S ナノシートを得た。引張試験の結果、膜厚約 6 0 0  n m
の P DMS ナノシートは、非エラストマー高分子であるポリ乳酸からなるナノシー
ト (膜厚：約 1 0 0  n m、ヤング率：約 2  GPa )の約 2 5 0 0 倍の柔軟性 (ヤング率：約 0 . 76  
MP a)が認められた。従って、 P DM S ナノシートは、非エラストマー性高分子から
なるナノシートと比較して、生体組織の力学物性 (ヤング率：数百 kP a～数 M P a)
に極めて近い材料物性を有していることが明らかとなった。さらに、膜厚約 6 0 0  
n m の P DM S ナノシートは、膜厚約 1 . 6  μ m の P DM S 薄膜 (ヤング率： 1 . 3 1  M P a)に
対し約 2 0 倍高い密着力を有することが、ステンレス基板上でのクロスカット法
( J IS  K 5 60 0 -5 -6 )にて明らかとなった。従って、 P DM S の膜厚減少に伴い物理的な
密着力が向上するという仮説を支持する結果が得られた。  
 次に、 P DM S ナノシートの生体接着性を向上させるため、 P DM S ナノシート表
面に P DA を修飾した P DA -P DM S ナノシートを構築し、X 線光電子分光法 ( X P S)お
よび赤外分光法 ( IR )にて P DA 修飾を確認した。そして、生体組織に対するナノシ
ートの接着力を e x  v i vo にて算出する手法として、鶏肉筋層表面に貼付したナノ
シートを引張試験機にて引き剥がす試験 (Tac k  s e pa ra t i o n  t e s t )を考案し、ナノシー
トと生体組織界面の接着力を定量的に評価した。その結果、 P D A -P DM S ナノシー
ト (約 6 0 0  n m)は、 P DA 未修飾 P DM S ナノシート (約 6 0 0  n m)の約 5 倍、 P DM S バル






生体組織表面との間の化学的接着力の相乗効果により、 P DA -P DM S ナノシートが
生体組織への高い密着・接着特性を発揮するという仮説が実証された。  
第 3 章では、P DA -P DMS ナノシートを利用した体内埋め込み型デバイスの固定
機能を i n  v i vo 試験により評価した内容を報告している。まず、小動物体内の組織
表面への小型 IC タグ固定能を、ラットを用いた実験にて評価した。 P D A -P DM S
ナノシートと未修飾 P DMS ナノシート (共に約 6 0 0  n m 厚、2 0  ×  2 0  mm )で小型の IC
タグ ( 2 . 2  ×  1 0 . 5  ×  0 . 8  mm,  ~ 2 0  mg )を挟み込むことで薄膜状の体内埋め込み型デバ
イスを作製し、 P D A -P DM S ナノシート側をラット腹腔内の腹膜上に貼り付けた。
ラット腹腔内の X 線透過像解析から、P DA -P DM S ナノシートの接着力により生体
組織上に固定された IC タグは、1 カ月間同位置に保持されていたことが明らかと
なった。この結果から、 P DA -P DM S ナノシートは、生体内の湿潤環境においても
生体組織に対する高い接着力を保持し続け、小型デバイスを体内に縫合なしに安
定固定する生体接着性インターフェースとして利用可能であることを実証した。  
次に、 P D A -P DM S ナノシートの i n  v i vo デバイス固定機能を利用した医療応用
例として、無線発光式 L E D チップと光励起型抗腫瘍剤 (光増感剤 )の組み合わせに
よる新規の癌治療法を構築した。P DA -P DM S ナノシートと未修飾 P DM S ナノシー
ト (共に約 6 0 0  n m 厚、 2 0  ×  2 0  mm)により無線発光式 L E D チップ ( 7 . 0  ×  11 . 0  ×  0 .8  
mm,  ~ 4 0  mg )を挟み込むことで、組織接着性光学デバイスを作製した。背中の皮内
に腫瘍細胞を移植した担腫瘍モデルマウスの腫瘍直下 (皮膚組織下 )に作製したデ
バイスの P DA -P DM S ナノシート側を貼り付けて固定することで、完全埋め込み
型・無線給電式光照射システムを実現した。光増感剤であるフォトフリンを担腫
瘍マウスに静注投与後、埋植したデバイスによって腫瘍に対し局所的に 1 0 日間光
照射を継続することで、顕著な抗腫瘍効果が発揮されることを明らかにした。 以
上の結果から、完全埋め込み型の光学デバイスにより低出力 ( <  1  mW / c m 2 )の光を
長期間 (数十～数百時間 )腫瘍に当て続けるメトロノーミック光線力学療法 ( mP DT )
という新しい概念の癌治療法を提示することで、体内の深部に存在する腫瘍には
適用困難と考えられていた P DT の適用拡大を示唆した。  
 第 4 章では、本論文の総括として、生体医工学における本研究の意義と将来展
望を述べている。申請者は、生体組織とデバイス界面のインターフェースである
薄膜材料の物性を制御することで、硬い電子機器と柔らかい生体を滑らかに繋ぐ
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